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Resumo: Em nosso laboratério vem crescendo o interesse em estudar as nanoparticulas de ouro e por este motivo, o
objetivo deste trabalho é apresentar os primeiros resultados do efeito da quitosana como estabilizador na formulagédo de
nanoparticulas de ouro. AuNPs foram sintetizadas por reducdo do acido tetracloroaurico (HAuCl,) utilizando NaBH, ou
a radiacdio gama (25kGy) como agentes redutores. A quitosana (3 mol L'l) foi adicionada nos volumes de 0,5; 1,0 e 1,5
mL. As nanoparticulas de ouro foram caracterizadas por espectroscopia de absorcdo no Visivel, Difracdo de raios X
(DRX) e Microscopia eletronica de transmissdo (MET). A sua estabilidade fisica foi determinada utilizando a
espectrofotometria UV-Vis apds uma semana de armazenamento a temperatura ambiente. Medidas de absorcdo
indicaram o aparecimento de uma banda em 530 nm referente a ressonancia plasmonica de superficie. Foi observado
que a quitosana nas quantidades utilizadas nao foram eficazes para estabilizar as AuNPs.
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Gold nanoparticles stabilized by chitosan

Abstract: In our laboratory has been growing the interest in studying gold nanoparticles and for this reason, the aim of
this work is report the first results of the effect of chitosan as stabilizer in gold nanoparticle formulation. AuNPs were
synthesized by reducing hydrogen tetrachloroaurate (HAuCly) using NaBH, or gamma irradiation (25kGy) as reduction
agent. The chitosan (3 mol L) was added at 0.5; 1.0 and 1.5 mL. The gold nanoparticles were characterized by UV-Vis
absorption spectroscopy, X-ray diffraction (XRD) and Transmission electron microscopy (TEM). Their physical
stability was determined using a UV-Vis spectrophotometer over one week during storage at room temperature.
Absorption measurements indicated that the plasmon resonance wavelength appears at a wavelength around 530 nm.
Has been observed that Chitosan in such quantities were not effective in stabilizing the AuNPs.
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Introducao

As nanoparticulas de ouro (AuNPs) tém sido altamente utilizadas como agentes na deteccdo
biomédica e contrastante de imagem devido as suas propriedades que combinam:
biocompatibilidade, facilidade de bioconjugacdo e propriedades Opticas. As propriedades
radioativas do ouro sdo: '*Au (Bmax=0,96 MeV; ty, = 2,7 dias) e 990 (Bmax =0,46 MeV; t1, = 3,14
dias), fazendo deste um forte candidato a aplicagdes radioterap€uticas [1-3]. Além disso, ambos os
isétopos t€m emissdes gama que podem ser utilizadas para dosimetria e estudos farmacocinéticos.

A fim de induzir contraste Optico para a geracdo de imagens visando a deteccdo das células
cancerigenas, nanoparticulas de ouro podem ser ligadas as células do carcinoma, permitindo entao
sua detec¢ao. Além disso, em muitos casos de cancer primdrio e metastatico, a retirada cirdrgica
nao € possivel devido ao tamanho do tumor ou presenga de estruturas vitais aderidas ao cancer.
Assim, ha a necessidade de se desenvolver novos materiais que permitam aos médicos conseguir a
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deteccdo, a reducdo do tamanho dos tumores antes da retirada cirtirgica ou mesmo a reducao
completa do tumor sem cirurgia [4-6].

A quitosana € um polimero insolivel em dgua e meio basico, mas € solivel em solucdes 4cidas.
Esse polimero € obtido a partir da hidrélise da quitina, principal constituinte da composicao do
exoesqueleto de insetos e crusticeos, como também nos micélios dos fungos, sendo o segundo
polissacarideo mais abundante na natureza depois da celulose. Entre as diferentes espécies de
crustdceos, o camardo e o caranguejo estdo entre os mais utilizados para isolar a quitina. O
processamento das conchas de crustdceos envolve a remog¢ao de proteinas e posterior dissolu¢ao do
carbonato de cdlcio. A quitosana ocorre naturalmente em fungos e pode ser obtida a partir de
processos de fermentacdo. A quitosana e seus produtos desacetilados sao polissacarideos que
atrafram muita atencdo nas dreas de biomedicina, farmacologia, biotecnologia e no setor agricola.
Sua propriedade de formar complexos polieletrdlitos é de grande interesse na sintese de
nanoparticulas metélicas devido a essa capacidade de interagir com os fons e nanoparticulas
metalicas [7].

A radiacdo ionizante constitui uma poderosa ferramenta para a modificacdo das propriedades dos
materiais poliméricos. A sua elevada energia e capacidade de penetracdo na matéria originam uma
grande variedade de estados excitados e fons, os quais podem dar sequéncia a reagdes quimicas
especificas (polimerizagdo, reticulagdo, enxerto e degradagao ou cisdo de cadeias). Neste contexto,
este trabalho descreve nossos primeiros resultados da sintese e caracterizacdo de nanoparticulas de
ouro reduzidas quimicamente por borohidreto de sddio ou por radiacdo gama, utilizando-se
quitosana como agente estabilizante.

Experimental

Foram utilizados HAuCl. 3H,O (Fluka) como fonte de ions metélicos, quitosana de médio peso
molecular (Aldrich) e Borohidreto de sédio - NaBH4 - (Aldrich) como agente redutor quimico.
Foram preparadas solugio estoque do metal na concentracdo de 0,1 mol L''; solucdo de quitosana
em 1% de 4cido acético, na concentracio de 3 mol L e solu¢do de borohidreto de sédio na
concentracdo de 0,1 mol L' [6]. Para o trabalho, foram preparadas 6 amostras: trés para reducao
quimica (NABH,4) e trés para reducdo com radiacdo gama a 25 kGy. As solucdes 1 a 3 foram
preparadas com concentrac¢io constante de 0,002 mol L!de metal, 0,02 mol L'de NaBH, e variou-
se os volumes de quitosana em 0,5; 1,0 e 1,5 mL, completando-se o volume para 15 mL com 4dgua
osmose reversa. As solugdes foram agitadas por 15 min. As solu¢des de 4 a 6 foram preparadas da
mesma forma porém sem a adicdo de NaBH,4. Nao foram preparadas amostras sem quitosana. Apés
esta fase de preparacdo, o meio reacional foi irradiado a 25 kGy em irradiador com fonte de Co -
Gammacell 220 — CTR-IPEN. As solugdes foram entdo caracterizadas por Espectroscopia de
absor¢do no UV-Vis, num Espectrofotdmetro SpectraMax I3 para confirmar o pico de ressonincia
plasmonica de superficie das nanoparticulas de ouro em A = 530 nm, aproximadamente. Os
espectros foram registrados entre 450 e 600 nm. Andlises por difracdo de raios X (DRX) foram
realizadas em um difratdmetro da marca Rigaku, modelo Multiflex usando uma fonte de radiacao
CuKo (A=1,54 A), com poténcia de 40 kV, corrente de 20 mA, 20 = 2° a 90°, ao passo de 1°/min.
As microscopias eletronicas de transmissdao (MET) foram realizadas usando um microscépio
eletronico JEOL JEM-2100 operado a 200 kV. Os histogramas foram determinados contando-se as
particulas utilizando-se o programa Lince Linear Intercept.

Resultados e Discussao
A Fig. 1 mostra as coloragdes das solucdes apds as reducgdes quimica e por radiacio gama. As

solucdes que inicialmente eram amarelas adquiriram coloracao em tons de vermelho (amostras 1 a
3,5 e 6). A amostra 4 mostrou-se turva imediatamente ap0s a irradiagao.

Anais do 13° Congresso Brasileiro de Polimeros — Natal, RN — 18 a 22 de outubro de 2015



Figura 1: Coloracéo das solu¢des estudadas. Imediatamente apds a redugdo quimica (amostras 1 a 3) ou por
radiacdo (amostras 4 a 6).

Os espectros no visivel (Fig. 2) foram efetuados para comprovar a formagdo das nanoparticulas de
ouro que sdao confirmadas por um pico em torno de 530 nm referente a ressonancia plasmonica de
superficie [6], que é uma caracteristica inerente das nanoparticulas de ouro, sendo observado em
todos os espectros exceto o da amostra 4.
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Figura 2: Espectro no Visivel [HAuCl,] =0,02mol L™'; Q=0,5; 1,0 e 1,5 mL.

No espectro da amostra 4 nao foi observado o pico de absor¢ao em torno de 530 nm evidenciando
que nao houve a formacao das AuNPs.

Na Fig. 3 sdo mostrados os difratogramas de raios X das amostras: 2 (Q = 1,0 mL; quimica) e
5 (Q = 1,0 mL; 25 kGy). Em ambas as amostras foram identificados cinco picos de difracdo em 260
= 38°, 45°, 65°, 78° e 82° referentes aos planos (111), (200), (220), (311) e (222) da estrutura cubica
de face centrada (cfc) do Au [9]. Na fig. 3b, além dos picos referentes ao ouro, os outros picos de
difracdo observados podem estar associados a formac¢do do complexo ouro-quitosana, gerando uma
estrutura aleatdria.
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Figura 3: Difratogramas de raios X das amostras: (a) 2 (Q = 1,0 mL; quimica) e (b) 5 (Q = 1,0 mL; 25
kGy).
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Na figura 4 s@o mostradas as microscopias eletronicas de transmissdo e histogramas de distribui¢dao
de tamanho das AuNPs referentes as amostras 2 (Q = 1,0 mL; quimica) e 5 (Q = 1,0 mL; 25 kGy).
A micrografia da Fig. 4a mostrou uma ampla distribuicdo das nanoparticulas e aglomerados com
maior incidéncia de tamanho de particulas em torno de 10 nm. A micrografia da Fig. 4b mostrou
grandes aglomerados com maior incidéncia de tamanho de particulas entre 50 e 100 nm (ndo sendo
recomendado para utilizagdo na deteccdo ou reducdo do tamanho de tumores). Tais aglomerados
provavelmente estdo associados a complexacdo da quitosana com as nanoparticulas de ouro.
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Figura 4: Micrografias eletronicas de transmissé@o e histogramas das amostras: (a) 2 (Q = 1,0 mL; quimica)
e (b) 5 (Q =1,0 mL; 25 kGy).

Apd6s uma semana da preparacdo, todas as amostras apresentaram precipitado. As amostras foram
filtradas (Fig. 5) e seus espectros registrados (Fig.6).

Figura S: Coloragio das solugdes estudadas. Apés uma semana - reducdo quimica (amostras 1 a 3) ou por
radiag¢do (amostras 4 a 6).

Os espectros no visivel (Fig. 6) foram efetuados para comprovar se apds uma semana as
nanoparticulas ainda estavam em solug@o. A presenga das AuNPs em solu¢do foi confirmada nas
amostras 2, 3, 5 e 6 pois estas apresentaram o pico em torno de 530 nm referentes a ressonancia
plasmonica de superficie.
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Figura 6: Espectro no visivel registrados ap6s uma semana. [HAuCl,] = 0,02 mol L' Q=0510e 1,5
mL.

Conclusoes

Este trabalho reportou os primeiros resultados na tentativa de preparacdo das AuNPs tanto por
redugdo quimica quanto por reducao radiolitica. As AuNPs foram comprovadas pelo aparecimento
de um pico em torno de 530 nm referentes a ressondncia plasmonica de superficie caracteristico das
AuNPs. A evidéncia das AuNPs foi também comprovada pelo aparecimento dos picos de difracao
do ouro. As AulNPs reduzidas por radiagdo apresentaram-se com tamanhos maiores, o que pode
estar associado a complexagdo da quitosana provocada pela radiacdo. Apds uma semana do
experimento todas as solu¢des apresentaram precipitado e por isso, outras sinteses e outras técnicas
de caracterizacdo deverdao ser avaliadas na tentativa de se encontrar a melhor proporcio de
quitosana que seja capaz de estabilizar as AuNPs.
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